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はじめに
　2011年４月に栃木県で児童６名が
犠牲になった大型クレーン車の暴走
事故の加害者となった運転手が，て
んかんの持病を隠してクレーン車の
免許を取得していたことが報道さ
れ，疾病としてのてんかんが社会的
注目を集めている．また，治療面で
は2006年以降，第２世代と呼ばれる
新規抗てんかん薬が４種類国内で使
用可能となり，てんかん患者のQOL
向上に寄与している．2010年には日
本神経学会が「てんかん治療ガイド
ライン2010」1)として，てんかんを専
門としない一般医でも利用しやすい
形式の治療ガイドラインを作成し
た．本項では，成人のてんかんにつ
いて「てんかん治療ガイドライン
2010」の内容を中心に解説したい．
てんかんの診断
　てんかん治療ガイドライン2010に
は「てんかんと診断するためには，
少なくとも２回以上の発作を要す
る．（グレードＢ：行うように勧めら
れる）」とされており，外傷や急性疾
患によりてんかん発作が起きたもの
は，一過性の発作であれば「てんか
ん」とは診断しないという点には注
意が必要である．ただし，初回発作
であっても非誘発性の全般強直間代
発作の場合，既往にミオクロニー発
作，欠神発作，単純および複雑部分
発作がある場合には，１回の発作で
もてんかんと診断できるとされてい
る．また孤発発作後の再発率は５年
以内に35%2)と言われており１回だ
けの発作であっても発作再発の可能
性を説明しておくことが重要である．
てんかん発作の分類
　発作型の分類についててんかん治
療ガイドライン2010には「てんかん
発作型の分類は，その後の患者への
対応，検査および抗てんかん薬の選
択に不可欠であり，国際抗てんかん
連盟（ILAE）の分類を用いる．（グ
レードＢ）．」とされている．ILAE
の分類は2010年に修正版が発表され
ているが，現在においても臨床的に
は1981年の ILAE発作型分類が用い
られることが多く，最も重要な分類
となっている．発作型分類を表１に
示す．さらに，ILAEはてんかんお
よびてんかん症候群の分類を示して
いるが，その中でも成人領域のてん
かん症候群として代表的なものとし
て①内側側頭葉てんかん，②前頭葉
てんかん，③若年性ミオクローヌス
てんかん（juvenile myoclonic epilepsy, 
JME, Janz 症候群）の３つが挙げら
れる．早朝の強直間代発作あるいは
ミオクロニー発作などを特徴とする
JMEは，特発性全般てんかんの５～
10％を占める頻度の高い疾患であ
る3,4)．この JMEは，治療ではバル
プロ酸が著効するが，成人しても薬
剤の終結が困難なことが分かってお
り，治療選択上，初期診断が重要な
発作型である．
てんかんの診断のための検査
　てんかん治療ガイドライン2010で
は，脳波検査（グレードＡ：行うよ
う強く勧められる）の他にCTまた
はMRI を用いた画像検査が推奨さ
れている（グレードＡ）．複雑部分発
作については初回脳波検査で発作間
欠期てんかん性放電を認めるケース
は30～50%程度であり，脳波検査を
繰り返すことで検出率が高くなるこ
とが認められている5)．その他，血
流・代謝のイメージング法として
SPECT，PET検査がある．2012年
時点で，わが国で保険収載されてい
るてんかんの核医学診断は，脳血流
SPECTおよび外科的手術適応が考
慮される部分てんかん患者に対する
18F-FDG PETと123I-iomazanil SPECT
である．とくに18F-FDG PETは発作
間欠期におけるてんかん焦点の糖代
謝低下を検出することができ，部分
発作の焦点検出において有用である6)．
成人てんかんの薬物治療
　てんかんの薬物治療開始のタイミ
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ングについては，ガイドラインでは
「孤発性発作の場合原則的に治療薬
は開始しない」とされている．これ
は診断の項目にある，１回のみのて
んかん発作ではてんかんと診断でき
ないということとも関連する．しか
しながら，若年者に比較して高齢者
では初回発作後の再発率が高い（66
～90％）7)ことから，初回発作後に治
療を開始することを考慮する必要が
ある（推奨グレードＢ）．
　てんかん治療ガイドライン2010で
は，部分てんかんでの諸部分発作に
対して，カルバマゼピンが第一選択
薬として推奨されている．第二選択
薬はフェニトイン，ゾニサミドであ
り，バルプロ酸も候補となり得る（推
奨グレードＡ）．新規抗てんかん薬に
ついては，ベンゾジアゼピン系抗て
んかん薬であるクロバザムが2000年
に国内承認されたことを皮切りに，
2006年にはGABA誘導体の抗てん
かん薬であるガバペンチン，2007年
にはグルタミン酸による興奮伝達と
GABAによる抑制伝達の両方に作
用する薬剤としてトピラマートが国
内承認されている．さらに2008年に
ナトリウムチャネルへの頻度依存
性，電位依存性に抑制作用を主体と
した作用が推定されているラモトリ
ギン8)，2010年に前シナプス端末内
に存在する小胞体蛋白 SV2Aに結
合し伝達物質の放出を調節するとさ
れるレベチラセタム9)が，それぞれ
国内承認されている．ガイドライン
ではこれら５種類を新規抗てんかん
薬として扱っているが，部分発作に
対してはラモトリギン，次いでカル
バマゼピンと同等にレベチラセタ
ム，次いでトピラマートが推奨され
ている（推奨グレードＢ）（表２上
段）．また，諸全般発作に対しては，
バルプロ酸が第一選択薬として推奨
される．第二選択薬として，欠神発
作にエトスクシミド，ミオクロニー
発作にクロナゼパム，強直間代発作
にフェノバルビタールが推奨される
（推奨グレードＢ）．新規抗てんかん
薬の中では，強直間代発作にバルプ
ロ酸に次いでラモトリギン，トピラ
マート，次いでレベチラセタムが推
奨されている．欠神発作には，既存
薬に次いでラモトリギン，ミオクロ
ニー発作にはバルプロ酸に次いでレ
ベチラセタムが推奨されている（推
奨グレードＢ）（表２下段）．新規抗
てんかん薬は，副作用が少なく忍容
性が高く，抗てんかん薬としてのス
ペクトラムが広いという点で第一世
代の抗てんかん薬より優れていると
されているが，現段階では単剤治療
が認められていないものもあるの
で，切り替えに際しては注意が必要
である．
てんかんの外科治療
　日本てんかん学会の外科治療適応
の指針（エビデンスレベルⅠ）では，
表１　国際抗てんかん連盟（ILAE）1981年発作型分類1)
部分発作
Ａ. 単純部分発作（意識減損はない)
１. 運動徴候を呈するもの
２. 体性感覚または特殊感覚症状を呈するもの
３. 自律神経症状あるいは徴候を呈するもの
４. 精神症状を呈するもの（多くは複雑部分発作として経験される)
Ｂ. 複雑部分発作
１. 単純部分発作で始まり意識減損に移行するもの
　ａ. 単純部分発作で始まるもの
　ｂ. 自動症で始まるもの
２. 意識減損で始まるもの
Ｃ. 二次的に全般化する部分発作
１. 単純部分発作（Ａ）が全般発作に進展するもの
２. 複雑部分発作（Ｂ）から全般発作に進展するもの
３. 単純部分発作から複雑部分発作を経て全般発作に進展するもの
全般発作
Ａ. １. 欠神発作
　　ａ. 意識減損のみのもの
　　ｂ. 軽度の間代要素を伴うもの
　　ｃ. 脱力要素を伴うもの
　　ｄ. 強直要素を伴うもの
　　ｅ. 自動症を伴うもの
　　ｆ. 自律神経要素を伴うもの
　　（ｂ～ｆは単独でも組み合わせでもあり得る)
　　２. 非定型欠神発作
　　ａ. 筋緊張の変化はＡ. １. よりも明瞭
　　ｂ. 発作の起始／終末は急激でない
Ｂ. ミオクロニー発作
Ｃ. 間代発作
Ｄ. 強直発作
Ｅ. 強直間代発作
Ｆ. 脱力発作
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「てんかん症候群または発作型に対
し適切とされている主な抗てんかん
薬２～３種類以上を単剤あるいは多
剤併用で，十分な血中濃度で，２年
以上治療しても，発作が１年以上抑
制されないてんかんを難治性（薬剤
抵抗性）てんかんと判定し，外科適
応を考慮する」とされている．てん
かん外科治療が可能なてんかんを表
３に示す．とくに内側側頭葉てんか
ん症例に対する無作為化比較対照試
験（randomized controlled trial；
RCT）で，１年後の複雑部分発作消
失率が薬物治療では８％で，外科治
療では58％と有意に高いことが証明
されており10)，適切にてんかん外科
と連携することが患者のQOL改善
につながると考えられる．
てんかんと女性（妊娠）
　てんかん治療ガイドライン2010で
は，てんかんをもつ患者においては
計画妊娠を推奨（推奨グレードＡ）
している．抗てんかん薬は併用で奇
形発現率が著しく高まり，またバル
プロ酸では投与量・血中濃度に依存
して奇形発現率を増加させることが
知られているため11ﾝ13)，「妊娠が予測
される場合の抗てんかん薬の選択に
ついては，可能であれば単剤にする．
バルプロ酸を避けることが望ましい
（推奨グレードＡ）」とされている．
また，ラモトリギンの単剤療法は奇
形発現率2.91%と抗てんかん薬を服
用していない女性と同等14)であり，
安全性が優れている．ただし，国内
ではラモトリギンの単剤療法は未承
認なので，抗てんかん薬の併用で奇
形発現率が著しく高まることを考え
ると，今後の改善が望まれる．
てんかんと自動車運転
　てんかんをもつ患者の日常生活で
最も重要な問題の一つが自動車運転
免許の問題である．患者の権利や生
活基盤を尊重しつつも，運転の安全
性に対して配慮する必要がある．以
前の道路交通法ではてんかんの持病
は運転免許の絶対的欠格事由とされ
ていたが，2002年の道路交通法改正
により，てんかんをもつ患者でも，
発作の再発するおそれがなければ，
免許取得・更新が可能となった．し
かしながら，タクシーなどの第２種
運転免許やトラックなどの大型免許
は服薬を漸減・中止したうえで，５
年間発作がないことを条件としてい
るため，実際上はこのような職業に
従事する者がてんかんと診断された
場合は職務を継続することはできな
い．てんかん治療ガイドライン2010
でも，「道路交通法に基づいて運転の
可否を説明する（推奨グレード無
し）」と記載されており，主治医はこ
れら関連法の正確な知識を持つ必要
がある．また，2013年６月に改正道
路交通法が公布され，てんかんなど
表２　成人てんかんの薬物療法1)
部分てんかん 推奨グレード
第１選択 部分てんかんでの諸部分発作に対して，CBZ が第１選択として推奨される Ａ
第２選択 第２選択薬は PHT，ZNS であり，VPAも候補となりうる Ａ
新規抗てんかん薬
新規抗てんかん薬（CLB，GBP，TPM，LTG，LEV）のなかでは，LTG，次いでCBZ，LEV，
次いでTPMが推奨される
Ｂ
全般てんかん 推奨グレード
第１選択 諸全般発作に対して，VPAが第１選択として推奨される Ｂ
第２選択
第２選択薬として，欠神発作にESM，ミオクロニー発作にCZP，強直間代発作に PBが推奨
される．CLB，PHTも候補となりうる
Ｂ
新規抗てんかん薬
新規抗てんかん薬（CLB，GBP，TPM，LTG，LEV）のなかでは，強直間代発作にVPAに
次いで LTG，TPM，次いで LEVが推奨される．欠神発作には，既存薬に次いで LTG，ミオ
クロニー発作にはVPAに次いで LEVが推奨される
Ｂ
症候性全般てんかん 症候性全般てんかんではCZP，ZNS なども考慮する Ｂ
CBZ：カルバマゼピン，PHT：フェニトイン，ZNS：ゾニザミド，VPA：バルプロ酸，CLB：クロバザム，GBP：ガバペンチン，
TPM：トピラマート，LTG：ラモトリギン，LEV：レベチラセタム，ESM：エトクシミド，CZP：クロナザパム，PB：フェノバール
表３　外科治療可能なてんかん（推奨グレードＡ）
①　内側頭葉てんかん（mesial temporal lobe epilepsy；MTLE）
②　器質病変が検出された部分てんかん
③　器質病変を認めない部分てんかん
④　片側半球の広範な病変による部分てんかん
⑤　失立発作をもつ難治てんかん
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で，自動車の運転に支障を及ぼす恐
れのある一定の症状があるものが，
虚偽の申請で運転免許を取得または
更新した場合は罰則が科せられるこ
ととなり，てんかんをもつ患者の運
転許可はより厳格に運用される見込
みである．
おわりに
　てんかん治療の目標として，てん
かん発作がなくなることが患者の生
活上の制約をなくすためには不可欠
であることは言うまでもないが，て
んかん治療ガイドライン2010では，
治療薬による副作用がないことも重
視している（推奨グレードＢ）．近
年，外科治療成績の向上や新規抗て
んかん薬の登場などによりてんかん
の治療は大きく変化しつつあり，前
述の治療目標を念頭に，より緻密な
てんかん治療を目指す必要がある．
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